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(57) Abstract: The invention relates to a device for measuring living cells or similar biocomponents comprising a field effect tran- 
sistor (1) which is provided with a source, a drain and a channel area (4) placed on a substrate. Said channel area (4) connects said 
source and drain and is provided with a gate -electrode (8) mounted thereon. The gate electrode (8) has at least two laterally disposed 
parallel electrode areas (10) which are perpendicular to a direction in which the channel area (4) connects the source (3a) to the drain 
S» ✓ (3b) in such a way that they are distant and electrically insulated from each other. 
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(57) Zusammenfassung: Eine Vorrichtung zur Durchfuhrung von Messungen an lebenden Zellen oder dergleichen Biokomponen- 
ten weist einen Feldeffekttransistor (1) auf, der auf einem Substrat eine Source, eine Drain und ein diese miteinander verbindendes 
Kanalgebiet (4) aufweist, auf dem eine Gate-Elektrode (8) angeordnet ist. Die GateElektrode (8) weist mindestens zwei seitlich 
nebeneinander angeordnete Elektrodenbereiche (10) auf, die quer zu der Richtung, in der das Kanalgebiet (4) die Source (3a) mit 
der Drain (3b) verbindet, voneinander beabstandet und elektrisch gegeneinander isoliert sind. 
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FELDEFFEKTTRANSISTOR. Ftfr> MSSSUNGEN &N BIOKOMPONEKTTEN 



Die Erflnclung betriflt eine Vorrichtung zur Durchfijhrung von Messungen an Bio- 
komponenten, insbesondere an lebenden Zelien, mit mindestens einem Feideffekt- 
5 transistor, der auf einem Substrat eine Source, eine Drain und ein diese miteinander 
verbindendes Kanalgebiet aulweist, auf dem eine Gate-Elektrode angeordnet 1st 
die durch eine dunne Isolierschicht gegen das Kanalgebiet elektrisch isoliert ist. 

Eine derartige Vorrichtung ist aus DE 196 23 517 CI bekannt. Sie weist einen 

10 Feldeflekttransistor au£ bei dem die Gate-Elektrode uber eine Leiterbahn mit einer 
von einem elektrischen Isolator umgrenzten, freigeiassenen Kontaktfldche (Pad) 
elektrisch leitend verbunden ist, die fur eine Verbindung mit einer in einer Ndhrio- 
sung befindlichen lebenden biologischen Zelle dimensioniert ist. Mit einer derarti- 
gen Vorrichtung kann das Aktionspotential einer an die Kontaktfldche angelager- 

15 ten Zelle, insbesondere einer Nerven- oder Muskelzelle, exlrazelluidr gemessen 
werden. Der Feldeffekttransistor hat ein Substrat aus Siiizium, in das eine wannen- 
fbrmige Halbleiterschicht eines ersten Ladungstrdgertyps eingelassen ist. In dieser 
Halbleiterschicht sind dotierte Drain- und Source-Bereiche angeordnet, zwischen 
denen ein Kanalgebiet gebildet ist. Auf dem Kanalgebiet ist eine dunne Isolier- 

20 schicht und auf dieser die Gate-Elektrode angeordnet Die Gate-Elektrode besteht 
aus Poly-Silizium und uberdeckt das gesamten Kanalgebiet sowie die daran 
angrenzenden Rdnder der Drain und der Source. Die Gate-Elektrode bildet eine 
Aquipotentialfldche, die ein an ihr anliegendes elektrisches Potential uber die 
gesamte, sich von der Drain zu der Source erstreckende Kanalldnge verteilt, so 

25 dass das Potential auch im Sdttigungsbetrieb des Feldeflekttransistors, wenn sich 
entlang der Kanalldnge eine asymmetrische, einseitige Verteilung der freien 
Ladungstrager in dem Kanalgebiet einstellt, an die Stellen gelangt, an denen das 
Kanalgebiet seine groSte Empfindlichkeit aulweist. Die Vorrichtung hat jedoch den 
Nachteil, dass ihre Messempflndlichkeit stark reduziert ist, wenn die mit dem Gate 

30 verbundene Kontaktfldche nur teilweise von der Zelle uberdeckt wird, so dass die 
Ndhrlosung, in der die Zelle angeordnet ist, mit den ubrigen Bereichen der Kontakt- 
fldche in Beruhrung gerat. Die Abnahme der Messempflndlichkeit wird vor ailem 
dadurch bewirkt, dass die von der biologischen Zelle in die Kontaktfldche und 
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somit auch die Gate-Elektrode im Wesentlichen kapazitiv eingekoppelte elektr i- 
sche Spannung der Ausgangsspannung einer Ersatzspannungsquelle mit hohem 
Quellenwiderstand entspricht. Da die Ndhrlosung aufgrund der darin enthaltenen 
lonen im Vergleich zu dem Quellenwiderstand relativ niederohmig 1st, reduziert sich 
5 das an dem Gate anliegende Messsignal entsprechend, wenn die Ersafespan- 
nungsquelle mit dem elektrischen Widerstand der Ndhrlosung belastet wird. Das zu 
messende Zellsignal wird dann durch die auf einem Referenzpotential iiegende 
Ndhrlosung praktisch kurzgeschlossen, d.h. der uberwiegende Teil der Spannung 
liegt nicht an dem Gate an sondern lallt an dem Quellenwiderstand der Ersatz- 
1 o spannungsquelle ab. Ungunstig ist auSerdem, dass die aus der Gate-Elektrode, der 
Leiterbahn und der Kontaktfldche gebildete Anordnung eine relativ groGe elektri- 
sche Kapazitdt zu der Ndhrlosung aulweist, wodurch das Messsignal zusdtzlich 
abgeschwdcht wird. 

15 Es besteht deshalb die Aufgabe, eine Vorrichtung der eingangs genannten Art zu 
schafien, bei der die Gefcihr, dass das Messsignal durch einen Kontakt der Gate- 
Elektrode mit einer Ndhrlosung, in der die zu messende Biokomponente(n) ange- 
ordnet ist (sind), reduziert ist. 

20 Diese Aufgabe wird dadurch gelost, dass die Gate-Elektrode mindestens zwei 
seitlich nebeneinander angeordnete Elekirodenbereiche aufweist, die quer zu der 
Richtung, in der das Kanalgebiet die Source mit der Drain verbindet, voneinander 
beabstandet und elektrisch gegeneinander isoliert sind. 

25 In vorteilhafter Weise ist also die Gate-Elektrode in mehrere elektrisch gegeneinan- 
der isolierte Elektrodenbereiche unterteilt, die quer zu einer die Source und Drain 
direkt miteinander verbindenden, etwa der Stromflussrichtung in dem Kanalgebiet 
entsprechenden Linie zueinander versetzt sind. Wenn eine in einer Ndhrlosung 
angeordnete Biokomponente, an der mit Hilfe des Feldeffekttransistors eine 

30 Messung durchgefuhrt wird, die Gate-Elektrode nur teilweise uberdeckt, derart, dass 
mindestens ein erster Elektrodenbereich der Gate-Elektrode mit der Ndhrlosung 
direkt in Kontakt steht und mindestens ein zweiter Elektrodenbereich vollstdndig von 
der Biokomponente uberdeckt und durch diese gegen die Ndhrlosung abgedich- 
tet wird, wird ein direkter Potentialausgleich zwischen dem ersten und dem zweiten 

35 Elektrodenbereich und somit eine Beiastung der an dem zweiten Elektrodenbe- 
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reich anliegenden Messspannung mit detn elektrischen Widerstand der mit dem 
ersten Elektrodenbereich in Kontakt beflndlichen, auf einem Referenzpotential 
liegenden Ndhrlosung vermieden. AuSerdem ist durch die unterteilte Gateelektro- 
de die kapazitive Belastung des Messsignals durch parasitdre Kapazitdten gegen- 
5 uber einer Vorrichtung mit einteiliger Gateelektrode reduziert. In vorteilhafter Weise 
ermoglicht die Vorrichtung dadurch auch dann eine relativ hohe Mess- und 
Detektionsempfindlichkeit, wenn die Biokomponente die Gate-Elektrode nur 
bereichsweise uberdeckt. Die an den einzelnen Elektrodenbereichen anliegenden 
elektrischen Potentiale konnen insbesondere beim Betrieb des Feldeffekttransistors 
10 im Sdttigungsbereich jeweils in den Teilbereich des Kanalgebiets eingekoppelt 
werden, in dem das Kanalgebiet seine grdBte Empflndlichkeit aufweist. Die Vorrich- 
tung ist vorzugsweise derart ausgebildet, dass die zu messende Biokomponente 
direkt an der Gate-Elektrode immobilisiert sein kann. Die Vorrichtung ermoglicht 
einen hochohmigen SignalabgrifF an der Biokomponente. 

15 

Vorteilhaft ist, wenn die Vorrichtung mindestens drei, insbesondere mindestens funf 
und bevorzugt mindestens sieben der Elektrodenbereiche in einer Reihe neben- 
einander aulweist. Wenn die Biokomponente die Gate-Elektrode nur teilweise 
uberdeckt, kann dadurch bei unterschiedlichen Anordnungen der Biokomponente 
20 relativ zu der Gate-Elektrode insgesamt eine noch groSere Messempfindlichkeit 
und Messsicherheit erreicht werden. 

Bei einer bevorzugten Ausfuhrungsform der Erfindung verlaufen die an das Kanal- 
gebiet angrenzenden Rdnder der Drain und der Source etwa parallel zueinander, 

25 wobei einander zugewandte Elektrodenrdnder zueinander benachbarter Elektro- 
denbereiche jeweils etwa rechtwinklig zu den an das Kanalgebiet angrenzenden 
Rdndern der Drain und/oder der Source verlaufen. Die Trennlinien zwischen 
zueinander benachbart nebeneinander angeordneten Elektrodenbereichen 
verlaufen dann etwa in der Richtung, in welcher der elektrische Stromfluss in dem 

30 Kanalgebiet erfolgt. Dadurch wird eine gegenseitige Beeinflussung der an den 
einzelnen Elektrodenbereichen anliegenden elektrischen Potentiale noch wir- 
kungsvoller vermieden. 

Bei einer vorteilhaften Ausfuhrungsform der Erfindung ist auf der Drain und der 
35 Source jeweils eine vorzugsweise als Oxidschicht ausgebildete elektrische Isolator- 
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schicht angeordnet ist, deren Dicke urn einen Faktor von mindestens 1 0, gegebe- 
nenfalls 30 und bevorzugt 50 grdBer ist als die Dicke der Isolierschicht wobei die 
Elektrodenbereiche und gegebenenfalls die Isolierschicht seitlich jeweils direkt an 
den dem Kanalgebiet zugewandten Rand der Isolatorschicht angrenzen. Durch 
5 diese MaBnahme wird eine noch geringe parasitdre Kapazitdt zwischen der bei 
der Messung mit der Ndhrlosung in Kontakt befindlichen Oberfldche der Vorrich- 
tung und den von dieser Oberfldche beabstandeten Source- und Drain-Bereichen 
ermoglicht. 

io Vorteilhaft ist, wenn die Fldche, welche die einzelnen Elektrodenbereiche jeweils auf 
dem Kanalgebiet uberdecken, kleiner oder gleich der Fldche ist, die ein Fokalkon- 
takt einer auf der Sate-Elektrode immobilisierbaren biologischen Zelle abdeckt 
und wenn die Fldche, welche die einzelnen Elektrodenbereiche jeweils auf dem 
Kanalgebiet uberdecken insbesondere zwischen 0,5 \im 2 . und 5 \im 2 . betrdgt. 

15 Dadurch wird eine noch grdBere Messempflndlichkeit und Zuverldssigkeit bei der 
Messsignalgewinnung an lebenden Zellen, die unterschiedliche Abmessungen 
autweisen und/oder in unterschiedlichen Lagen relativ zu der Sate-Elektrode 
angeordnet sind, ermoglicht. 

20 Bei einer zweckmdSigen Ausgestaltung der Erflndung sind die Isolierschicht als 
Siliziumoxid-Schicht, insbesondere als Siliziumdioxld-Schicht, und die Sate-Elektrode 
als Edelmetall-Schicht, insbesondere als Palladium-Schicht, ausgebildet sind, wobei 
zwischen der Isolierschicht und der Sate-Elektrode eine Poly-Silizium-Schicht 
angeordnet ist, die in den zwischen zueinander benachbarten Elektrodenberei- 

25 chen befindlichen Zwischenrdumen jeweils unterbrochen ist, und dass zwischen 
der Poly-Silizium-Schicht und der Edelmetall-Schicht eine diese miteinander verbin- 
dende Edelmetall-Silizid-Schicht angeordnet ist. Die Sate-Elektrode kann dann bei 
der Fertigung der Vorrichtung durch die Vermittlung der Zwischenschicht strukturiert 
werden. Dazu werden bei dem Feldeffekttransistor zundchst die Source- und Drain- 

30 Bereiche sowie das Kanalgebiet auf der dotierten Halbleiterschicht (diese kann 
durch das Substrat oder einen wannenformigen Bereich auf dem Substrat gebildet 
sein) erzeugt, um danach auf dem Kanalgebiet die elektrisch isolierende Silizium- 
oxid-Schicht (Sateoxid) zu erzeugen. Auf diese wird dann eine Poly-Silizium-Schicht 
ganzfldchig aulgebracht und danach derart strukturiert, dass sie nur noch an den 

35 Stellen vorhanden ist, auf denen spdter die Sate-Elektrode angeordnet sein soli. 
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Nun werden auf das Substrat strukturierfe Schichten zur Bildung von Leiterbahnen 
aufgebracht. Zwischen den einzelnen Lagen der Leiterbahnschichten werden 
elektrisch isolierende Schichten angeordnet. Als Deckschicht wird eine Passivie- 
rungsschicht aufgebracht. Dann werden uber den Stellen, an denen sich das Poly- 
5 Silizium befindet, Vertiefungen eingedtzt, die sich bis zu der als Atzstopp dienenden 
Poly-Silizium-Schicht erstrecken. Falls die Gate-Elektrode den Boden der Vertiefun- 
gen nur teilweise bedecken soil, Wird die Poly-Silizium-Schicht in den Vertieflingen 
strukturiert. AnschlieBend wird ganzfldchig eine Metallisierung aus einem Edelmetall 
aufgetragen. In einer nachfolgenden Wdrmebehandlung difiundiert Silizium aus 

10 der Poly-Silizium-Schicht in die Edelmetall-Schicht und biidet in einem von der 
Oberfldche der Edelmetall-Schicht beabstandeten Bereich der Edelmetall-Schicht 
ein Edelmetall-Silizid. Das Edelmetall haftet dadurch besser an der Poly-Silizium- 
Schicht als an der ubrigen Oberfldche, so dass es mechanisch, beispielsweise mit 
Hilfe von Uitraschallwellen, entsprechend der Struktur Poly-Silizium-Schicht strukturiert 

15 werden kann. Dabei lost sich das Edelmetall nur an den Stellen, die nicht mit der 
Poly-Silizium-Schicht in Kontaktstehen, ab. 

Die erfindungsgemaSe Vorrichtung ist vorzugsweise derart ausgestaltet, dass die 
Biokomponente direkt mit der auf dem Kanalgebiet angeordneten Gate-Elektrode 

20 in Kontakt bringbar ist, d.h. die Biokomponente beflndet sich wdhrend der Messung 
bevorzugt an der dem Kanalgebiet abgewandten Seite der Gate-Elektrode direkt 
uber dem Kanalgebiet. Dadurch ergibt sich an der Gate-Elektrode eine kleine 
parasitdre Kapazitdt. Die Gate-Elektrode grenzt zu diesem Zweck bevorzugt an 
eine Messkammer oder einen Trog zur Aufhahme der Biokomponente(n) und 

25 gegebenenfalls einer diese enthaltende(n) Ndhrlosung an. 

Im Rahmen der Erflndung liegen aber auch Losungen, bei denen die einzelnen 
Elektrodenbereiche jeweils uber eine Leiterbahn mit einem elektrischen Kontakt- 
element (Pad) verbunden ist, das zum Kontaktieren der Biokomponente in einem 
30 von der Gate-Elektrode beabstandeten Anlagebereich ftir die Biokomponente 
angeordnet ist. Diese Ausfuhrungsform wird bevorzugt, wenn eine rdumliche 
Trennung zwischen dem eigentlichen Feldeffekttransistor und der (den) Biokompo- 
nente^) vorteilhaft ist. 
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Bei einer zweckmdBigen Ausfijhrungsform der Erfindung weist die Vorrichtung 
mehrere der Feldeffekttransistoren aut; wobei diese Feldeffekttransistoren aufeinem 
gemeinsamen Halbleitersubstrat vorzugsweise matrixformig nebeneinander 
angeordnet sind. Die Vorrichtung ermoglicht dann eine ortsaufgeloste Messsignal- 
5 erfdssung an den Biokomponenten. 

Bei einer vorteilhaften Ausfuhrungsforrn der Erfindung ist mindestens ein Elektroden- 
bereich der Gate-Elektrode und/oder eine zusatzlich zu den Elektrodenbereichen 
vorhandene und zu diesen benachbarte Stimulationseiektrode mit einer eiektri- 

10 schen Stimulationseinrichtung fur die Biokomponente verbunden. Die Stimulations- 
einrichtung weist eine elektrische Spannungsquelle aut; die uber einen elektrischen 
Schalter mit dem Elektrodenbereich und/oder Stimulationseiektrode verbindbar ist. 
Mit Hilfe der Vorrichtung kann an Zeilkulturen, die mehrere miteinander vernetete 
Neivenzellen autweisen, die Ausbreitung von elektrischen Signalen und/oder 

15 Signalmustern innerhalb der Zellkultur untersucht werden. Dazu wird zunachst ein 
elektrisches Stimulationspotentiai an den mindestens einen Elektrodenbereich 
und/oder die Stimulationseiektrode angelegt, anschlieBend wieder entfernt, um 
danach mit Hilfe der Elektrodenbereiche die Antwort der Zellefn) auf das Stimulati- 
onspotentiai zu messen. 

20 

Nachfolgend ist ein Ausfuhrungsbeispiel der Erfindung anhand der Zeichnung 
ndher erldutert. Es zeigen: 



Fig. 1 eine dreidimensionale Teilansicht einer einen Feldeffekttransistor 
25 aufweisenden Vorrichtung zur Durchtuhrung von Messungen an Bio- 

komponenten, wobei die Vorrichtung im Bereich des Feideffekttransistors 
im Querschnitt dargestellt ist 

Fig. 2 eine Aufeicht auf die in Fig. 1 gezeigte Vorrichtung im Bereich des 
30 Feideffekttransistors, wobei eine strukturierte Gatebeschichtung erkenn- 

bar ist, 



eine Teilaufeicht auf die Vorrichtung in Gebrauchsstellung, und 
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Fig. 4 einen Querschnitt durch die Vorrichtung, wobei parasitdre Kapazitdten 
schematisch dargestellt sind. 

Eine Vorrichtung zur Durchfuhrung von exirazelluldren Zellpotentialmessungen an 
5 lebenden biologischen Zellen weist einen Halbleiterchip auf in den mindestens ein 
Feldeffekttransistor 1 integriert ist, der mit einem in der Zeichnung nicht ndher 
dargestellten Messverstdrker verbunden ist Bei dem in Fig. 1 gezeigten Ausfuh- 
rungsbeispiel weist der Halbleiterchip eine dotierte Halbleiterschicht 2 eines ersten 
Ladungstrdgertyps au? die durch das Substrat des Halbleiterchips gebildet ist. Es 
10 sind aber auch andere Ausfijhrungsbeispiele denkbar, bei denen die Halbleiter- 
schicht 2 als wannenformiger dotierter Bereich (Well) in das Halbleiter-Substrat 
eingelassen ist. 

Auf der Halbleiterschicht 2 sind dotierte Bereiche eines zweiten Ladungstrdgertyps 
15 angeordnet, von denen der eine Bereich die Source 3a und der andere Bereich 
die Drain 3b des Transistors 1 bildet, wenn dieser an dem Messverstdrker ange- 
schlossen ist. In Fig. 1 ist erkennbar, dass die Source 3a und die Drain 3b in die 
Oberfldche der Halbleiterschicht 2 eingelassen und durch ein zwischen ihnen 
beflndliches Kanalgebiet 4 seitlich voneinander beabstandet sind. An einer von 
20 dem Kanalgebiet 4 entfernten Steile ist die Source 3a mit einem Source-Kontakt 5a 
und die Drain 3b mit einem Drain-Kontakt 5b verbunden, die an dem Messverstdr- 
ker angeschlossen sind. In Fig. 1 rechts ist erkennbar, dass der Source-Kontakt 5a 
auBerdem an der Halbleiterschicht 2 (Substrat) angeschlossen ist. 

25 Auf dem Kanalgebiet 4 ist eine Isolierschicht 6 angeordnet, die ais dunne Oxid- 
schicht ausgebildet ist und sich durchgdngig uber das Kanalgebiet 4 und die 
beidseits daran angrenzenden Randbereiche 7a, 7b der Source 3a und der Drain 
3b erstreckt Auf die Isolierschicht 6 ist eine in der Zeichnung nicht ndher dargestell- 
te strukturierte Poly-Silizium-Schicht aufgebracht, auf der eine im Sanzen mit 8 

30 bezeichnete Gate-Elektrode angeordnet ist, die durch eine Metallisierung gebildet 
ist. Die Metallisierung besteht aus einem korrosionsbestdndigen Edelmetall, 
vo'rzugsweise aus Palladium, im Obergangsbereich von der Poly-Silizium-Schicht zu 
der Gate-Elektrode 8 ist eine Metall-Silizid-Schicht gebildet. Die Gate-Elektrode 8 
haftet dadurch gut an der Poly-Silizium-Schicht an bzw. ist fest mit dieser verbunden. 
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Die Gate-El ektrode 8 grenzt direkt an einen Aufiiahmeraum 9 an, der zur Aufhah- 
me von in einer Ndhrlosung 1 5 befindlichen lebenden Zellen 14 ausgebiidet ist. 

Wie in Fig. 1 besonders gut erkennbar ist, weist die Sate-Elektrode 8 mehrere 
5 seitlich nebeneinander angeordnete Elekirodenbereiche 1 0 auf y die parallel zu der 
Erstreckungsebene des Halbleiterchips etwa rechlwinklig zu der in Fig. 1 durch den 
Doppelpfeil 1 1 markierten Richtung, in der das Kanalgebiet 4 die Source 3a mit der 
Drain 3b verbindet, voneinander beabstandet und elektrisch gegeneinander 
isoliert sind. Die einzelnen Elektrodenbereiche 10 sind jeweiis etwa rechteckformig 
10 ausgebiidet und erstrecken sich in der Richtung 1 1, in der das Kanalgebiet 4 die 
Source 3a mit der Drain 3b verbindet unterbrechungsffei uber das Kanalgebiet 4. 
In Fig. 2 ist erkennbar, dass die Elektrodenbereiche 1 0 jeweiis mit ihrem einen Ende 
den an das Kanalgebiet 4 angrenzenden Randbereich 7a der Source 3a und mit 
ihrem gegenuberliegenden anderen Ende den an das Kanalgebiet 4 angrenzen- 
15 den Randbereich 7b der Drain 3b uberdecken. 

Zueinander benachbarte Elektrodenbereiche 1 0 sind jeweiis durch einen schma- 
len Zwischenraum voneinander beabstandet, der in der Aufeicht auf den Halblei- 
terchip jeweiis etwa rechtwinklig zu den an das Kanalgebiet 4 angrenzenden 

20 Rdndern der Source 3a und der Drain 3b verlduft. Parallel zu diesen Rdndern sind 
die Elektrodenbereiche 10 in gerader Linie zueinander versetzt, so dass sich 
insgesamt eine etwa rechteckige, aus mehreren in einer Reihe angeordneten 
Elektrodenbereichen 10 bestehende, ldngliche Sate-Elektrode 8 ergibt, den 
Abmessungen an die einer biologischen Zelle angepasst sind. In Fig. 2 ist erkenn- 

25 bar, dass sich die Source 3a und die Drain 3b jeweiis unterbrechungsfrei uber 
sdmtliche Elektrodenbereiche 1 0 der Gate-Elektrode 8 erstrecken. 

Auf der Source 3a und der Drain 3b ist mit Abstand zu dem Kanalgebiet 4 jeweiis 
eine elektrische Isolatorschicht 12a, 12b angeordnet, die als Dlckoxidschicht 
30 (Feldoxidschicht) ausgebiidet ist und eine groSere Dicke aufweist als die Isolier- 
schicht6. Die Elektrodenbereiche 10 und die Isolierschicht 6 grenzen seitlich jeweiis 
mit ihrem einen Ende an die auf der Source 3a beflndliche Isolatorschicht 12a und 
mir ihrem anderen Ende an die auf der Drain 3b beflndliche Isolatorschicht 12b an. 
Auf den Isolatorschichten 1 2a, 1 2b ist als Decklage eine Passivierungsschicht 1 3 
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angeordnet die mit Abstand zu der Gate-EIektrode 8 endet, so dass diese zugdng- 
lich ist. 

Fig. 3 zeigt eine Aufticht auf die Vorrichtung in Gebrauchsstellung. Deutlich ist 
erkennbar, dass an der Oberfldche des Halbleiterchips eine biologische Zelle 14 
immobilisiert ist, die in einer Nahrlosung 1 5 (Fig. 4) angeordnet ist, die uber eine in 
der Zeichnung nicht ndher dargestellte Referenzelektrode auf einem elektrischen 
Referenzpotential liegt, beispielsweise dem an dem Source-Kontakt 5a anliegen- 
den Potential. Die Zelle 14 ist derart relativ zu der Gate-EIektrode 8 positlonlert, dass 
sie einige der Elektrodenbereiche 1 0 vollstandig uberdeckt. Dabei haftet die Zelle 
derart an diesen Elektrodenbereichen 1 0 und den diese umgrenzenden, elektrisch 
gegen die Elektrodenbereiche 10 isolierten Oberfldchenbereichen des Halbleiter- 
chips an, dass die Zelle 1 4 diese Elektrodenbereiche 1 0 gegen die Nahrlosung 1 5 
abdichtet. Die ubrigen Elektrodenbereiche 10 haben zumindest bereichsweise 
Kontakt zu der Ndhrldsung 1 5 und liegen somit auf dem an der Nahrlosung 1 5 
anliegenden Referenzpotential. Da die Gate-EIektrode 8 in mehrere Elektrodenbe- 
reiche 1 0 unterteilt ist, wird vermieden, dass das von der Zelle 1 4 uber die Zell- 
membran in die durch die Zelle 14 gegen die Nahrlosung 15 abgedichteten 
Elektrodenbereiche 10 eingekoppelte Zelipotential auf das vergleichsweise 
niederohmige Referenzpotential gezogen werden. Die Vorrichtung ermdglicht 
deshalb auch dann, wenn die Gate-EIektrode 8 nur teilweise von der Zelle 14 
uberdeckt ist, eine genaue Messung von Zellpotentialdnderungen. 

In Fig. 4 sind die durch die Vorrichtung in dem von der Zelle 1 4 uberdecken Bereich 
gebildeten elektrischen Kapazitdten schematisch in Form eines elektrischen 
Ersatzschaltbilds eingezeichnet. Deutlich ist erkennbar, dass die Kondensatorplatten 
des Ersatzkondensators C Fox fur die durch die Isolatorschichten 1 2a, 1 2b gebildeten 
elektrischen Kapazitdten und die Kondensatorplatten des Ersatzkondensators Cp ass 
fur die durch den von der Zelle 1 4 uberdecken Bereich der Passivierungsschicht 1 3 
gebildeten elektrischen Kapazitdten jeweils wesentlich weiter voneinander 
beabstandet sind als die Kondensatorplatten des Ersatzkondensators C ox fur die 
durch die Gate-EIektrode 8 gebildete elektrische Kapazitdt. Die Kapazitdten C Fox 
und Cpass sind daher wesentlich kleiner als die Gesamtkapazitdt der Gate-EIektrode 
8. Da diese in mehrere, auf dem Halbleiterchip elektrisch gegeneinander isolierte 
Elektrodenbereiche unterteil ist, ist auch die durch die Kapazitdt C ox auf das Mess- 



WO 2005/085829 



10 



PCT/EP2005/002128 



signal einwirkende kapazitive Last nur relativ klein. Die Vorrichtung ermoglicht 
deshaib insgesamt eine hohe Messempfindlichkeit und eine breitbandige, weitge- 
hend verzerrungsfreie Messsignalgewinnung. 

In Fig. 4 ist auSerdem ein ohmscher Ersatzwiderstand R Se ai erkennbar, der den Seal- 
Widerstand nachbildet, Qber den der Bereich der Zellmernbrane, der innerhalb 
des Auflagebereichs der Zelle angeordnet und vom Rand des Auflagebereichs 
beabstandet ist, mit der elektrischen Kapazitdt verbunden ist, die zwischen dem 
auBerhalb des Auflagebereichs der Zelle befindiichen Bereich der Passivierungs- 
schicht 13 und der Halbleiterschicht 2 gebiidet ist. Die Zelle 14 dicht gegen die 
Oberflache der Passivierungsschicht 1 3 ab, wenn sie an dieser angelagert ist. In 
Fig. 4 ist der Abstand zwischen der Zellmernbrane und der Passivierungsschicht 1 3 
aus Srunden der Dbersichtlichkeit stark vergroGert dargestellt. 
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Patentanspruche 

1. Vorrichtung zur Durchfuhrung von Messungen an Biokomponenten, insbe- 
sondere an lebenden Zellen, mit mindestens einem Feldeffekttransistor (1), 
der auf einem Substrat eine Source, eine Drain und ein diese miteinander 
verbindendes Kanalgebiet (4) aufweist, auf dem eine Gate-Elektrode (8) an- 
geordnet 1st, die durch eine dunne Isolierschicht (6) gegen das Kanalgebiet 
(4) elektrisch isoliert ist, dadurch gekennzeichnet, dass die Gate-Elektrode (8) 
mindestens zwei seitlich nebeneinander angeordnete Elektrodenbereiche 
(1 0) aufweist, die quer zu der Richtung, in der das Kanalgebiet (4) die Source 
(3a) mit der Drain (3b) verbindet, voneinander beabstandet und elektrisch 
gegeneinander isoliert sind. 

2. Vorrichtung nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass mindestens 
drei, insbesondere mindestens funf und bevorzugt mindestens sieben der 
Elektrodenbereiche 0 0) in einer Reihe nebeneinander angeordnet sind. 

3. Vorrichtung nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dass an das 
Kanalgebiet (4) angrenzende Rdnder der Drain (3a) und der Source (3b) et- 
wa parallel zueinander verlaufen und dass einander zugewandte Elektro- 
denrdnder zueinander benachbarter Elektrodenbereiche (1 0) jeweils elwa 
rechtwinklig zu den an das Kanalgebiet (4) angrenzenden Rdndern der 
Drain (3a) und/oder der Source (3b) verlaufen. 

4. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, 
dass auf der Drain (3a) und der Source (3b) jeweils eine vorzugsweise als 
Oxidschicht ausgebildete elektrische Isolatorschicht (1 2a, 1 2b) angeordnet ist, 
deren Dicke um einen Faktor von mindestens 1 0, gegebenenfalls 30 und 
bevorzugt 50 grdBer ist als die Dicke der Isolierschicht (6), und dass die Elekt- 
rodenbereiche (1 0) und gegebenenfalls die Isolierschicht (6) seitlich jeweils 
direkt an den dem Kanalbereich (4) zugewandten Rand der Isolatorschicht 
(1 2a, 1 2b) angrenzen. 

5. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 4, dadurch gekennzeichnet, 
dass die Fldche, welche die einzelnen Elektrodenbereiche (1 0) jeweils auf 
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dem Kanalgebiet (4) uberdecken, kleiner oder gleich der Fldche 1st, die ein 
Fokalkontakt einer auf der Gate-EIektrode immobilisierbaren biologischen 
Zelle (1 4) abdeckt und vorzugsweise zwischen 0,5 |xm 2 und 5 ^m 2 . betrdgt. 

5 6. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 5, dadurch gekennzeichnet 
dass die Isolierschicht (6) als Siliziumoxid-Schicht, insbesondere als Siliziumdi- 
oxid-Schicht, und die Gate-EIektrode (8) als Edeimetall-Schicht insbesondere 
als Palladium-Schicht, ausgebildet sind, dass zwischen der Isolierschicht (6) 
und der Gate-EIektrode (8) eine Poly-Silizium-Schicht (8) angeordnet 1st, die in 
lo den zwischen zueinander benachbarten Elektrodenbereichen (10) befindli- 

chen Zwischenrdumen jeweils unterbrochen ist, und dass zwischen der Poly- 
Silizium-Schicht (8) und der Edeimetall-Schicht eine diese miteinander ver- 
bindende Edeimetall-Silizid-Schicht angeordnet ist. 



15 7. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 6, dadurch gekennzeichnet 
dass die Gate-EIektrode direkt an eine Messkammer oder einen Trog zur 
Aufhahme der Biokomponente(n) und gegebenenfcills einer diese enthal- 
tende(n) Ndhrlosung angrenzt. 



20 8. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 7, dadurch gekennzeichnet 
dass die einzelnen Elektrodenbereiche (10) jeweils uber eine Leiterbahn mit 
einem elektrischen Kontaktelement verbunden ist, das zum Kontaktieren der 
Biokomponente in einem von der Gate-EIektrode (8) beabstandeten Anla- 
gebereich fljr die Biokomponente angeordnet ist. 

25 

9. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 8, dadurch gekennzeichnet, 
dass sie mehrere der Feldeffekttransistoren (1) aulweist, und dass diese Feld- 
effekttransistoren (1) auf einem gemeinsamen Halbleitersubstrat vorzugswei- 
se matrixlormig nebeneinander angeordnet sind. 

30 

1 0. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 9, dadurch gekennzeichnet, 
dass mindestens ein Elektrodenbereich (1 0) Gate-EIektrode (8) und/oder ei- 
ne zusdtzlich zu den Elektrodenbereichen vorhandene und zu diesen be- 
nachbarte Stimulationselektrode mit einer elektrischen Stimulationseinrich- 

35 tung fur die Biokomponente verbunden ist. 
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1 1 . Verwendung einer Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 1 0 zur 
extrazellularen Messung eines Signals an einer biologischen Zelle, insbe- 
sondere einer Zellpotentialdnderung. 
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